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論文題目 
Risk factors and outcomes of Stenotrophomonas maltophilia bacteraemia: a 
comparison with bacteraemia caused by Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter 
species 
(Stenotrophomonas maltophilia 菌血症発症の危険因子と予後因子: Pseudomonas aeruginosa菌血症患者と
Acinetobacter属菌血症患者との比較) 
（論文内容の要旨） 
【 背 景 】 Stenotrophomonas maltophilia （ Sm） は 院 内 感 染 に お い て 重 要 な 日
和 見 病 原 体 で あ り 、 グ ラ ム 陰 性 ブ ド ウ 糖 非 発 酵 菌 に よ る 菌 血 症 の 中 で は
Pseudomonas aeruginosa (Pa)、Acinetobacter 属  (Ac)に 次 い で 3 番 目 に 多 い 。
SM は 多 く の 抗 菌 薬 に 対 し て 耐 性 を 示 し 、 ST 合 剤 、 ミ ノ サ イ ク リ ン 、 レ ボ フ ロ
キ サ シ ン な ど の 限 ら れ た 抗 菌 薬 が 治 療 に 用 い ら れ 、 Pa、 Ac を 含 む 一 般 的 な グ
ラ ム 陰 性 桿 菌 感 染 症 と は 治 療 薬 が 異 な る 。 し か し 、 Sm 菌 血 症 に 対 し て 迅 速 か
つ 適 切 な 治 療 を 行 う た め に 必 要 な 、発 症 の リ ス ク 因 子 や 予 後 因 子 つ い て は 十 分
に わ か っ て い な い 。 さ ら に 、 Sm は ア ウ ト ブ レ イ ク の 報 告 も あ る 。  
【 方 法 】 2005 年 1 月 1 日 か ら 2012 月 9 月 30 日 ま で に 京 大 病 院 で 発 症 し た 全
て の Sm 菌 血 症 患 者  (Sm 群 )と 、Pa 菌 血 症 患 者  (Pa 群 )お よ び Ac 菌 血 症 患 者  (Ac
群 )を 対 象 と し た 。 Sm 菌 血 症 発 症 の リ ス ク 因 子 を 明 ら か に す る た め に 、菌 血 症
発 症 時 に お け る 臨 床 背 景 を 、 Sm 群 と Pa 群 、 Ac 群 そ れ ぞ れ と 比 較 し た 。 次 に 、
Sm 群 に お け る 30 日 死 亡 率 に つ い て Pa 群 、 Ac 群 の そ れ ぞ れ と 比 較 し た 。 さ ら
に 、Sm 群 に お い て 30 日 死 亡 群 と 生 存 群 を 比 較 し 、予 後 因 子 を 解 析 し た 。次 に 、
血 液 培 養 保 存 株 を 用 い て 、 Sm 群 の 治 療 薬 に 対 す る 薬 剤 感 受 性 率 を 算 出 し た 。
ま た 、 Sm 群 の 菌 株 に つ い て Rep-PCR 法 を 用 い た 遺 伝 子 タ イ ピ ン グ を 行 い 、 遺
伝 子 相 同 性 の あ る ク ラ ス タ ー 形 成 株 の 検 出 例 に お い て 、入 院 病 棟 や 期 間 の 重 な
り と の 関 連 を 分 析 し た 。  
【 結 果 】 観 察 期 間 中 Sm 群 が 54 例 、 Pa 群 が 167 例 、 Ac 群 が 69 例 で あ っ た 。  
Sm 群 と Pa 群 、 Sm 群 と Ac 群 の 臨 床 背 景 を そ れ ぞ れ 比 較 す る と 、 単 変 量 解 析 で
は 長 期 の 在 院 期 間 、集 中 治 療 室 へ の 滞 在 、カ テ ー テ ル 類 の 挿 入 、広 域 抗 菌 薬 に
よ る 治 療 歴 や 菌 血 症 発 症 前 30 日 以 内 の Sm の 検 出 歴 が Sm 菌 血 症 発 症 の 共 通 し
た 危 険 因 子 と な っ た 。そ れ ぞ れ の 群 間 比 較 で 有 意 で あ っ た 因 子 を も と に 多 変 量
解 析 を 行 っ た と こ ろ 、 Pa 群 、 Ac 群 両 方 と の 比 較 に お い て 広 域 抗 菌 薬 に よ る 治
療 歴 と 、30 日 以 内 の Sm 検 出 歴 が 独 立 し た Sm 菌 血 症 発 症 の 危 険 因 子 と な っ た 。
Sm 群 の 30 日 死 亡 率 は 33.3%で あ り 、 Pa 群  (21.5%、 p=0.080)、 Ac 群  (17.3%、
p=0.041)と 比 較 し て 予 後 が 悪 い 傾 向 が み ら れ た 。  
Sm 群 に お け る 30 日 死 亡 の 危 険 因 子 を 解 析 す る と 、 単 変 量 解 析 で は Charlson 
score 高 値 、 septic shock、 SOFA score 高 値 、 ICU 入 室 、 人 工 呼 吸 器 装 着 、 ド
レ ナ ー ジ チ ュ ー ブ 挿 入 で あ っ た 。 多 変 量 解 析 で は 、 SOFA score 高 値 の み が 独
立 し た 30 日 死 亡 の 危 険 因 子 と な っ た 。  
分 離 さ れ た Sm 群 の 菌 株 54 株 に 対 す る 薬 剤 感 受 性 率 は 、ST 合 剤 が 81.5%、ミ ノ
サ イ ク リ ン が 100%、 レ ボ フ ロ キ サ シ ン が 79.6%で あ っ た 。  
Sm 群 の 菌 株 54 株 に つ い て 行 っ た Rep-PCR を 用 い た 遺 伝 子 タ イ ピ ン グ で は 、54
株 中 20 株 が ク ラ ス タ ー を 形 成 し 、4 株 か ら な る ク ラ ス タ ー が 1 つ 、2 株 か ら な
る ク ラ ス タ ー を 8 つ 認 め た 。 そ の 他 34 株 は 遺 伝 的 な 関 連 性 を 認 め な か っ た 。
ク ラ ス タ ー 株 に お け る 院 内 伝 播 の 可 能 性 の 解 析 で は 、入 院 病 棟 や 期 間 な ど に 明
ら か な 関 連 は 示 さ れ な か っ た 。  
【 考 察 】 Sm 菌血症の予後は不良であり、発 症予測因子である広域抗菌薬使用歴 と
Sm 検出歴 、および予後不良因子である SOFA sco re 高値を有する患者においては、そ
の可能性を考慮 した抗菌薬治療を検討すべきである。  
 
 
（論 文審査の結果の要旨 ）  
Stenotrphomonas maltiphilia (Sm)に よ る 菌 血 症 は 、 院 内 感 染 の 重 要 な 病 原
体 で あ り 重 篤 な 病 態 を 示 す 。 Sm は 多 く の 抗 菌 薬 に 耐 性 を 示 し 、 有 効 な 治 療 が
遅 れ や す い 。 こ れ ま で 、 Sm 菌 血 症 の 発 症 予 測 因 子 や 予 後 因 子 つ い て は 十 分 に
わ か っ て い な い 。  
当 研 究 で は 、期 間 中 す べ て の Sm 菌 血 症 患 者  (Sm 群 )の 臨 床 背 景 を 緑 膿 菌 菌
血 症 患 者  (Pa 群 )と Acinetobacter 属 菌 血 症 患 者  (Ac 群 )と そ れ ぞ れ 比 較 し
て 、Sm 菌 血 症 の 発 症 予 測 因 子 を 解 析 し た 。ま た 、Sm 群 に お け る 予 後 に つ い て
Pa 群 、 Ac 群 の そ れ ぞ れ と 比 較 し た 。次 に 、 Sm 群 に お い て 30 日 死 亡 群 と 生 存
群 を 比 較 し 予 後 因 子 を 解 析 し た 。さ ら に 、 Sm 群 の 菌 株 に つ い て Rep-PCR を 用
い た タ イ ピ ン グ を 行 い 、 院 内 伝 播 の 有 無 を 解 析 し た 。  
症 例 は Sm 群 が 54 例 、 Pa 群 が 167 例 、 Ac 群 が 69 例 で あ っ た 。  
そ れ ぞ れ の 群 間 比 較 の 単 変 量 解 析 で 有 意 で あ っ た 因 子 を も と に 多 変 量 解 析
を 行 っ た と こ ろ 、 Pa 群 、 Ac 群 両 方 と の 比 較 に お い て 、 広 域 抗 菌 薬 に よ る 治 療
歴 と 、 30 日 以 内 の Sm 検 出 歴 が 独 立 し た Sm 菌 血 症 発 症 の 予 測 因 子 と な っ た 。  
Sm 群 の 30 日 死 亡 率 は 33.3%で あ り 、Pa 群  (21.5%)、Ac 群  (17.3%)と 比 較 し
て 予 後 が 悪 い 傾 向 が み ら れ た 。 Sm 群 内 で は 、患 者 の 重 症 度 の み が 独 立 し た 30
日 死 亡 の 危 険 因 子 と な っ た 。  
SM 群 の 菌 株 54 株 に つ い て 行 っ た タ イ ピ ン グ で は 、明 ら か な 院 内 伝 播 は 認 め
ら れ な か っ た 。  
以 上 の 研 究 は 、 Sm 菌 血 症 の 発 症 予 測 因 子 を 、様 々 な 基 礎 疾 患 を 有 す る 患 者
群 に お い て Pa 群 、 Ac 群 と 比 較 解 析 し た 初 め て の 論 文 で あ り 、 臨 床 現 場 に お
い て Sm 菌 血 症 に 対 す る 早 期 の 適 切 な 抗 菌 薬 治 療 に 寄 与 す る と こ ろ が 多 い 。し
たがって、本論文は博士（医学）の学位論文として価値あるものと認める。  
  な お 、 本 学 位 授 与 申 請 者 は 、 平 成 27 年 2 月 19 日 実 施 の 論 文 内 容 と そ れ
に 関 連 し た 試 問 を 受 け 、 合 格 と 認 め ら れ た も の で あ る 。  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
